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@ Einkapselung von Wirkstoffen mittels Starke 

(57) Fur das Einkapsein oder Beschichten eines oder mehrerer 
Wirkstoffe in einer oder mit einer Tragersubstanz wird als 
einkapselnde oder beschichtende Tragersubstanz ein Ge- 
misch aus im wesentlichen nativer Starke und mindestens 
eirtem die Starke mindestens teiiweise quellenden Mittel 
verwendet, das fur die Einkapselung oder fur das Beschich- 
ten zusammen mit dem Wirkstotf und mindestens einem 
Emulgator gemischt wird. Beim Mischen wird der gequolle- 
nen Starke mit dem Wirkstoff weiter vorzugsweise minde- 
stens ein olartiger Stoff zugesetzt. der mit der Starke im 
wesentlichen kein homogenes Gemisch bilden kann resp. 
wobei keine Phasendurchmischung zwischen dem Of und 
der gequolienen Starke stattfindet. Die Mischung des Quell- 
mittels, des Emulgators. des olartigen Stoffes, der nativen 

_ Starke mit dem Wirkstoff erfolgt vorzugsweise bei erhohter 
Temperatur in einem Mischaggregat, wie Mischer, Kneter 

r Oder Extruder. 
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Die vorliegende Erfindung befaBt sich mit einem Ver- 
fahren zur Einkapselung oder zum Beschichten eines 
Oder mehrerer Wirkstoffe in einer oder mit einer Tra- 5 
gersubstanz. mit einem eingekapselten oder beschichte- 
ten Wirkstoff, welcher mittels einer Tr^gersubstanz um- 
hallt ist sowie mit Anwendungen der erfindungsgema- 
Ben Verfahren. 

Das Vorlegen von Wirkstoffen, wie z. B, von Pharma- 10 
zeutika. Klebstoffen, Riechstoffen, Waschmittelzusat- 
zen, Farbstoffen, Pestiziden usw^ in einer weiterverar- 
beiiungsfahigen. einer weiterverwendbaren. transpor- 
tierbaren. verkaufsfahigen usw. Form ist seit langem ein 
zentraies Problem. Insbesondere mussen Wirkstoffe vor 15 
Umgebungseinflussen. wie Feuchtigkeit, UV-Strahlung. 
mechanischer Beanspruchung usw^ geschutzt werden 
und sollten gleichzeitig gut zu dosieren und praktisch in 
der Handhabung sein. 

Eine Vielzahl von Prozessen. Verfahren und Techni- 20 
ken ist bekannt, um Wirkstoffe in einer handhabbaren 
Form vorzulegen. wie dies entsprechend der oben ange- 
fuhrten Problemsiellung erforderlich ist 

Bekannt ist z, B. das Herstellen von Tabletten, wo im 
wesentlichen feste Wirkstoffe mittels eines Verfesti- 25 
gungsmittels in Tablettenform gepreBt werden. Insbe- 
sondere fur feuchtigkeitsempfindliche Wirkstoffe oder 
fiir die Feindosierung ist diese Handhabungsform unge- 
eignet. 

Das Abpacken in kleine Beutel. beispielsweise beste- 30 
hend aus Kunststoff, weist den Nachteil auf. daB die 
Verpackung bei Verwendung der Wirkstoffe. d. h, der 
Beutel, zunachst geoffnet werden muB, was insbesonde- 
re bei kleinen Beutein sehr unpraktisch ist. Zudem ent- 
stehen Abfalle. falls der Beutel nicht mitverwendbar ist 35 

Von besonderem Interesse ist das Beschichten resp, 
Einkapseln von Wirkstoffen. wozu in letzterem Falle 
Kapseln oder Mikrokapseln hergestellt werden, welche 
mit dem Wirkstoff gefullt werden. Die zur Herstellung 
dieser Kapsein resp. fiir deren Fullen iiblichen Verfah- 40 
ren sind aber sehr aufwendig und teuer, so daB sie insbe- 
sondere bei reiativ billigen Wirkstoffen kaum oder 
iiberhaupt nicht rentabel sind. Das Prinzip dieser Ein- 
kapselung ist bis heute im wesentlichen auf pharmazeu- 
tische Wirkstoffe reduziert da diese Wirkstoffe reiativ 45 
teuer sind und somit die Kosten des Einkapselungspro- 
zesses nicht derart ins Gewicht fallen. Diese Technik ist 
auf vielfaltige Art und Weise vorbeschrieben. wozu bei- 
spielsweise auf die nachfolgenden Schriften verwiesen 
wird, 50 

In den EP-A-00 92 908. EP-PS-00 90 600, EP- 
A-01 18 240 und EP-A-03 04 401 wird die Herstellung 
von Kapsein mittels SpritzgieBens oder Tiefziehens be- 
schrieben, wobei zur Herstellung der Kapsein hydrophi- 
le Polymere, wie Gelatine oder Starke, vorgeschlagen 55 
werden. die fur das Verarbeiten und die Herstellung der 
Kapsein mittels geeigneter Prozesse mindestens teil- 
weise in thermoplastisch verarbeitbare Form gebracht 
werden. Es handett sich hier ausschlieBlich um die Her- 
stellung von Kapsein groBerer Art, welche erst nach eo 
deren Herstellung mit Wirksubstanzen gefullt resp. ver- 
schlossen werden. 

In der Encyclopedia of Polymer Science and Enginee- 
ring, Vol. 9, John Wilez & Sons, S. 724 ff.. sind verschie- 
dene Verfahren und Anwendungen sowie eine Vielzahl 65 
von Literaturzitaten iiber Herstellverfahren fiir die 
Herstellung von Mikrokapseln beschrieben. Dabei wird 
ein Wirkstoff. wie z. B. ein aktives Agens. ein Kernmate- 



rial, ein Fullstoff, ein Nucleid usw.. durch ein Tragerma- 
terial. eine Beschichtung. eine Membran usw., eingekap- 
selt Die GrdBe dieser Mikrokapseln Uegt zwischen 1 
und 1000 ^tm. Die wichiigsten Anwehdungsgebiete lie- 
gen beim Herstellen von kohlenstoff-freien Kopierpa- 
pieren und bei der Mikroenkapsulierung von'pharma- 
zeutischen Wirkstoffen. 

Insbesondere die Verwendung der bis heute verwen- 
deten Verfahren fur die Mikroenkapsulierung ist in der 
Encyclopedia of Chemical Technology von Kirk-Oth- 
mer, 3rd Edition, Vol. 15. auf dem S. 487 ff. ausfuhrlich 
beschrieben. In diesem Literaturzitat'sei vor allem auf 
das Literalurregister auf den S. 492 und 493 verwiesen. 

Da die Herstellung von Mikrokapseln an sich in den 
beiden genannten Literaturzitaten ausreichend be- 
schrieben ist und die verschiedenen Herstellverfahren 
mannigfaltig und umfangreich sind, wird auf eine detail- 
lierte Beschreibung derselben verzichtet womit der In- 
halt dieser beiden Literaturzitate hiermit vbllumfanglich 
als Bestandteil der vorliegenden Beschreibungseinlei- 
tung zu betrachten ist ' ' 

Alle die oben vorgeschlagenen Verfahren resp. Tech- 
niken zum Herstellen von Kapsein reisp. Mikrokapseln 
haben den gewichtigen Nachteil, daB sie sehr teuer sind 
und somit nur im Zusammenhang niil teue'ren Wirkstof- 
fen, wie beispielsweise pharmazeutischen Produkten. 
uberhaupt diskutabel sind. Diese Aussage' wird im Lite- 
raturzitat von Kirk-Othmer auf Si 491 im letzten Ab- 
schnitt weiter erhartet, indem hier angefiihrt wird, daB 
sog. "large scale** industrielle Verwendung der Herstel- 
lung von Mikrokapseln infolge hoher Kosten limitiert 
ist und somit nur im pharmazeutischen Bereich; der Me- 
dizin und einigen Spezialmarkten Zukunftsperspektiven 
besitzt 

Es ist daher eine Aufgabe der vorliegenden Erfin- 
dung. eine Methode zu entwickein; gemaB welcher 
Wirkstoffe und Wirksubstanzen auf ein f ache und billige 
Art und Weise eingekapselt oder beschichtet werden 
konnen. wobei vorzugsweise die fiir die Einkapselung 
oder Beschichtung verwendete Tragersubstanz ein Ma- 
terial umfaBt. das bei der Weiterverwendung der Wirk- 
substanz resp. des Wirkstoffes mitverwendet werden 
kann, so daB weder Abfallprodukte entstehen noch die 
Weiterverwendung der Wirksubstanz durch die Trager- 
substanz negativ beeinfluBt wird. ' i 

Diese Aufgabe wird mittels eines Verfahrens, vor- 
zugsweise nach mindestens einem der Anspriiche, wie 
insbesondere nach einem der Anspriiche 1 oder 1 7, ge- 
lost. 

Vorgeschlagen wird ein Verfahren zur Einkapselung 
oder zum Beschichten eines oder mehrerer Wirkstoffe 
in einer oder mit einer Tragersubstanz. indem als ein- 
kapselnde oder beschichtende Tragersubstanz ein Ge- 
misch aus im wesentlichen nativer Starke und minde- 
stens einem die Starke mindestens teilweise quellenden 
Mittel verwendet wird, das fiir die Einkapselung oder 
fur das Beschichten zusammen mit dem Wirkstoff und 
mindestens einem Emulgator gemischt wird. 

Dabei wird vorgeschlagen. daB das quellende Mittel 
mindestens eine Substanz umfaBt. wie sie im kennzeich- 
nenden Teil eines der Anspriiche 2 bis 5 oder 9 beschrie- 
ben ist 

Die Wahl des die Starke anquellenden oder quellen- 
den Mittels wird vorzugsweise derart gewahU, daB die 
zu enkapsulierende Wirksubstanz im quellenden Mittel 
schwach oder schwerlich Idslich ist 

Entsprechend wird bei in Wasser gut Idslichen Wirk- 
substanzen weiter vorgeschlagen, daB beim Mischen 
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der im wesentlichen nativen Starke mil dem die Starke 
quellenden Mitiel wenigstens teilweise Feuchtigkeit von 
der Starke abgezogen wird. 

Dabei kann es bevorzugt sein. daB die wenigstens 
teilweise gequoliene Starke bei der Enkapsulierung 5 
Oder Beschichtung des Wirkstoffes weniger als 
12 Gew.-% Wasser enthalt» wobei dies bei einer weite- 
ren bevorzugten Ausfuhrungsvariante des erfindungs- 
gemaBen Verfahrens bis zur weitgehendsten Wasser- 
freiheit der gequollenen Starke fuhren kann. 10 

Als geeignete Quellungs- resp. Aniosemiitel der Star- 
ke haben sich insbesondere Glycerin und Aminoalkoho- 
le herausgestellt, wle sie im kennzeichnenden Teil des 
Anspruches 5 beanspruchi sind. Dabei kann es sich bei 
den Aminoalkoholen um Monomere wie auch um OH- 15 
gomere der angefuhrten Aminoalkohole handeln. Insbe- 
sondere als geeignei hat sich beispielsweise Triaethano- 
lamin erwiesen. 

Wie gemaB der Erfindung vorgeschlagen wird, wird 
dem Gemisch aus naiiver Starke und dem quellenden 20 
Mittel weiter ein Emulgaior zugesetzt Durch die 
^ Grenzflachenakiiviiai rcichcri sich dicscr Emulgator an 
der Oberflache der aufgequollenen Starke an und beein- 
fluBt die Benetzung zwischrn drm Wirkstoff und der 
gequollenen Starke. Durch den Emulgator wird die voll- 25 
standige Benetzung der gequollenen Starke unierstutzt. 
wodurch die Aufnahmc der Wirksubstanz durch die 
Starke resp. die Beschtchtung <icr Wirksubstanz begun- 
siigt wird. Vorzugswcise wird vorgcichUgen, bis zu ca. 
4 Gew.-%, bezogen auf dtc Gc^jtinimnchung des Emul- 30 
gators, zu verwenden. 

Um weiter zu gewahrlcnten, daO die Quellmiitel- 
Starkephase nicht eine zusammcnhingcnde homogene 
Masse bildet. wird weiter vorgeschlagen. daB beim Mi- 
schen der gequollenen Stlrke mix der Wirksubstanz 35 
weiter mindesiens ein olartiger Stoff zugesetzt wird. der 
mit der Starke im wesentlichen kcin homogenes Ge- 
misch bilden kann, resp. wobci das Ol und die gequolie- 
ne Starke zwei getrennte Phascn bilden und die gequol- 
lenen Starkekorner mil einem Olfiim umhullt sind oder 40 
im Ol dispergiert sind. 

Bevorzugt wird vorgeschlagen, daB beim Mischen der 
gequollenen Starke mit dem Wirkstoff bis zu 
'} 10 Gew.-%, vorzugswcise 5 bis 10 Gcw.-%, bezogen auf 
die Gesamtmischung. von einem olartigen Stoff zuge- 45 
mischi wird. welcher sich nicht homogen mit der gequol- 
lenen Starke mischen laBt Dabei isi es wesentlich, daB 
der Wirkstoff einerseits in dieser oligen Phase nicht 16s- 
lich ist und zudem muB er durch die Quellmittel-Starke- 
phase besser benetzbar sein als durch die Olphase, wo- 50 
durch gewahrleisiet wird, daB die Siarke-Quellmittel- 
phase den Wirkstoff umhulli. 

Ebenfalls, um die Bildung einer zusammenhangenden 
homcgenen Masse zu verhindern. wird weiter vorge- 
schlagen, daB die native Starke derart mindestens teil- 55 
weise angequollen und mit dem Quellmitiel gemischt 
wird, daB im wesentlichen eine Kornstruktur erhalten 
bleibt. Dies heiBt beispielsweise, dafl die Temperaiur 
nicht derart hoch gewahlt wird. daB die Korner aufge- 
schmolzen werden und eine homogene amorphe Star- 60 
kephase bilden. Andererseits darf die mechanische Be- 
anspruchung der Korner (Scheren, Kneten, Mischen) 
nur so groB sein, daB der Wirkstoff in die Korner einge- 
arbeitet wird. die Korner aber nicht zerstort werden. 
Die Strukturviskositai der Starkekorner darf nicht eine 65 
untere Grenze unterschreiten, die in etwa bei einer 
Scherrate von 100 sec" ^ bei ca. 20 Pa/sec liegt. Die ge- 
quollenen Starkekorner konnen dabei bereits erh6hte 



amorphe Struktur aufweisen. jedoch koagulieren die 
einzelnen Korner noch nicht* d. h- es entstehi noch keine 
homogene Schmelze. Die sog. partikulare Phase der ge- 
quollenen Starke muB erhalten bleiben. 

So darf beispielsweise die Temperatur beim Mischen 
der einzelnen Komponenten bei Verwendung von 40% 
Glycerin als Quellmittel nicht uber 170*C liegen. 

GemaB dem erfindungsgemaBen Verfahren wird wei- 
ter vorgeschlagen, daB bis zu 60 Gew.-%, vorzugswcise 
30 bis 50 Gew.-% des Quellmittels zugesetzt wird. Da- 
mit wird gewahrleistet. daB die ehemals harten nativen 
Korner der Starke ausreichend aufgequollen werden 
und damit elastische Korner bilden, in welche sich leichi 
die verschiedenen Wirkstoffe einkneten lassen. Dabei ist 
die Wahl der Zusatzmenge des Quellmittels stark vom 
gewahlten Quellmittel abhangig, womit selbstverstand- 
lich auch mil weniger als 30% zugesetztem Quellmittel, 
wie beispielsweise von Wasser. wirkungsvoll Wirksub- 
stanzen eingekapselt werden konnen. Setzt man jedoch 
mehr als 60% eines Quellmittels zu, so werden die Kor- 
ner 2u weich, so dafl sie schon bei kleiner mechanischer 
Beanspruchung zerplaizen und das kornige, pulverige 
Material zu einer kompakten Masse zusammenkleben 
kann. 

Je nach den geforderten Eigenschaften des Endpro- 
duktes, wie auch aufgrund von moglichen toxischen Ei- 
genschaften des Quellmittels. kann es gegebenenfalls 
von Vorteil sein. das Quellmittel nach der Einkapselung 
resp. dem Beschichten wenigstens teilweise wieder ab- 
zuziehen. 

insbesondere bei der Verwendung von bis zu 
10Gew.-% Zusatz eines olartigen Stoffes liegt die Zu- 
satzmenge des verwendeten Emulgators, vorzugswcise 
bei 1 bis 2 Gew.-%, bezogen auf die Gesamtmischung. 

Das erfindungsgemaBe Verfahren zur Einkapselung 
Oder zum Beschichten eines oder mehrerer Wirkstoffe 
in einer oder mit einer Tragersubstanz umfaBt insbeson- 
dere das Mischen einer Mischung aus 20 bis 60 Gew.-% 
eines Quellmittels zum Anquellen der nativen Starke, 
vorzugswcise 30 bis 50 Gew.-%, von 0,1 bis 4 Gew.-% 
eines Emulgators, von 0 bis 10Gew.-% eines olartigen 
Stoffes, und der Rest nativer Starke in einem Mischag- 
gregat, wie Mischer, Kneter oder Extruder, wobei das 
Mischen zusammen mit dem Wirkstoff. vorzugswcise 
bei erhohter Temperaiur, erfolgt. um so ein im wesentli- 
chen homogenes Pulver zu erzeugen. welches den ein- 
gekapselten resp. beschichteien Wirkstoff enthalt. Die 
mechanische Agitation im Mischer, Kneter oder Extru- 
der bei erhohter Temperatur erfolgt, deshalb, weil der 
Benetzungs- und Sorptionsvorgang der gequollenen 
Starke durch die Wirksubstanz infoige der hohen Visko- 
siiai der Siarke/Quellmittelphase ohne diese zusatzli- 
chen MaBnahmen nur sehr langsam erfolgt. Der Quell- 
prozeB ist auch bei Raumtemperaiur durchfuhrbar, wo- 
bei folgende Probleme auftauchen: 

— Es dauert je nach Quellungsmittelgehalt bis zu 
24 Slunden, bis alles Quellmittel eingezogen ist. 

— Wegen schlechter Durchmischung ist die Ho- 
mogenitat des Produkies nicht gewahrleisiet (ver- 
schieden groBe Korner). 

Dabei wird die Mischung zunachst auf eine Tempera- 
tur erwarmt, die unterhalb der Schmelztemperaiur des 
Siarke/Quellmittelgemisches liegt. AnschlieBend wird 
die Starke mittels des Quellmittels mindestens teilweise 
gequollen, worauf unter Einwirkung der mechanischen 
Mischagitation die gequoliene Starke den Wirkstoff ein- 
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hiillt resp. diesen durch Sorption aufnimmt. wobei der 
Emulgator und gegebenenfalls das Ol bewirken, daQ 
stall einer zusammenhangenden Masse ein im wesentli- 
chen homogenes Pulver entsteht. 

Als Emulgatoren haben sich u. a. beispielsweise die 5 
nachfolgenden Substanzen als geeignet erwiesen: 

— Lecithin. 

— ein Polyoxyethylenderivat eines Sorbitanesters, 
wie beispielsweise Tween von der Firma ICI. 10 

— ein Athylenoxidderivat von Zucker oder Zuk- 
keresier, Zuckeraikoho! und/oder Zuckeralkohole- 
ster. 



Als dlaniger Stoff kann beispielsweise ein Triglycerid 
verwendet werden. 

Die Dosierung der Tragersubstanz mit dem oder den 
Wirkstoffen erfolgt durch die Wahl der mittleren Korn- 
groBe der verwendeten nativen Starke und/oder dem 
Queilgrad der Starke resp. dem Verhaitnis von Anteil 
Starke zu queilendem MitteL Wird beispielsweise von 
einem nativen St^rkekorn von Mais ausgegangen, des- 
sen mittlere KorngrdBe im Bereich von ca. 14 ^m liegt. 
so kann ein derartiges Starkekorn wesentlich schwScher 
mit einer Wirksubstanz "gefullt*' werden aJs beispiels- 
weise ein natives Starkekorn der Kartoffel. deren mitt- 
lere fCorngroBe im Bereich von ca. 35 \im liegt. Genera- 
lisiert kann ausgesagt werden, daB, je groBer die mittle- 
re KomgroBe der nativen Starke ist. von welcher ausge- 
gangen wird. um so mehr Wirksioff bei gleicher Schutz- 
wirkung beschichtet werden kann. Dabei ist allerdings 
zu bedenken. daB grdBere Kdrner wohl groBere Schutz- 
wirkung aufweisen, jedoch die Gesamtmischung der en- 
kapsulierten Wirksubstanzen weniger homogen ist. 

Da die einmal enkapsulierten Wirksubstanzen nicht 
gemahlen werden konnen, ist es daher ebenfalls wichtig, 
uber die KorngrdBe der nativen Starke, von welcher 
ausgegangen wird, die PartikelgroBe des schluBendlich 
enkapsulierten Wirkstoffes zu steuem, 

Mittels der vorab beschriebenen erfindungsgemaBen 
Verfahren wird ein eingekapselter oder beschichteter 
Wirkstoff hergestellt. welcher mittels einer Tragersub- 
sianz umhullt ist. wobei die Tragersubstanz fur die Ein- 
kapselung resp. Beschichtung im wesentlichen aus min- 
destens leilweise gequollener Starke besteht. 

Der eingekapselte oder beschichtete Wirkstoff zeich- 
net sich insbesondere dadurch aus. dafl zu desseri Her- 
stellung als einkapselnde oder beschichtende Trager- 
substanz ein Gemisch aus im wesentlichen nativer Star- 
ke und mindestens einem die Starke mindestens teilwei- 
se quellenden Mittel verwendet wird, das fiir die Einkap- 
selung Oder fur die Beschichtung zusammen mit dem 
Wirkstoff und mindestens einemy Emulgator gemischt 
wird. 

Die vorab beschriebenen erfindungsgemaBen Ver- 
fahren eignen sich insbesondere fur das Einkapseln oder 
Beschichten von pharmazeutischen Wirkstoffen und/ 
oder fur die Herstellung von Medikamentien oder medi- 
zinischen Indikationen. 

Weiter eignen sich die Verfahren fur die Einkapse- 
lung Oder Beschichtung von Klebstoffen. Geschmacks- 
stoffen. Riechstoffen, Waschmitteln. Pestiziden, Herbizi- 
den. Farbstoffen, ICunsiharzzusatzen, Baustoffadditiven. 
Betonzusatzen und/oder Reaktanden fur die Beschich- 
tung von kohlenstoff-freien Kopierpapieren. 

An dieser Stelle sei auf die Literaturzitate in bezug 
auf die Herstellung und Verwendung von Mikrokapsein 
verwiesen, welche in der Beschreibungseinleitung als 
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Stand der Technik angefuhrl worden sind und in wel- 
chen umfangreiche Anwendungen fur Mikrokapsein an- 
gefiihri sind. In diesem Zusammenhang sei weiter auf 
Ullmann's Encyclopedia of Industrial Chemistry, 5th 
Edition, Vol. A 5, verwiesen, wo auf den S 518 ff. aus- 
fiihrlich auf mdgliche Additive bei der Herstellung von 
Beton verwiesen ist. fur deren Einkapselung ebenfalls 
die vorab angefuhrten erfindungsgemaBen Verfahren 
geeignet sind. 

AnschlieBend wird nun anhand der beigefugten 5 Bei- 
spiele der Einkapselung von Vitamin C die vorab be- 
schriebene Erfindung naher erlautert. 

Enkapsulierung von Vitamin C 

Beispiel 1 

4 kg native Kartoffelstarke werden mit 2,5 kg einer 
Mischung, bestehend aus den folgenden Komponenien: 

— 77.6% Glycerin. 

— 154%Triglycerin(MigIyol812). 

— 6,9% Emulgator (Tween 80 der Firma IC\\ 

25 mit einem Knetextruder (Firma Buss. Praiteln. Schweiz) 
wahrend einer Stunde extrudiert. Disr Wassergehalt der 
Starke betrug dabei ca. 12%. Im Knetextruder wurderi 
folgende ProzeBbedingungen gewahit: 

30 — Wellentemperatur 110**C. 

— Heizzonet:113*Q 

— Heizzone2:U6**C, 

— Heizzone3:122*C. 

— Drehzahl: 140 Umdrehungen/min, 
35 — Leistungsaufnahme:0.6 kw. 

Als Produkt entstand ein flockiges. weiBes Pulver, 
wobei unter dem Mikroskop deutlich einzelne Kdrner. 
welche mit Glycerin gequollen sind. zu erkennen sind. 

40 Durch Homogenisieren im Kneter wird eine mittlere 
TeilchengroBe von ca. 100 p,m erreichl. Durch das ver- 
wendete Ol wird ein Zusammenkleben der Starkepoly- 
merkugeln verhindert, Als Polymer, bei welchem es sich 
im voriiegenden Beispiel um Kartoffelstarke handelt, 

45 kdnnen selbstverstandlich auch andere Starken verwen- 
det werden. 

Dem auf obige Weise erhaltenen Pulver wurde bei 
einem zweiten Durchgang im Kneter 20% Vitamin C 
zugegeben und mit den gleichen Parametern eingekne- 

50 let. Das Resultat ist ebenfalls unter dem Mikroskop gut 
zu sehen. Der groBte Teil der Vitamin-C-Kristalle ist in 
den elastischen Korpern eingebettet. Wenn man bei- 
spielsweise die Kdrner flachdruckt. erkennt man unter 
dem Polarisationsmikroskop darin die eingebetteten Vi- 

55 tamin-C-Kristalle. 

In diese elastischen Kdrner kdnnen auch andere 
Wirkstoffe eingebettet werden. Einzige Bedingung ist, 
daB eine gewisse Affinitat des Wirkstoffes zur polaren 
Glycerinstarke vorhanden sein muB. d. h. der Wirkstoff 

60 muB durch die Glycerinstarkemasse benetzbar sein. 

Beispiel 2 

Gleiche Zusammensetzung wie unter IX aber uber 
65 Nachi stehengelassen (nicht extrudiert). 12 Stunden spa- 
ter hat man ebenfalls ein gequollenes Pulver, in welches 
Vitamin C eingeknetet wird. Dieser Versuch zeigt. daB 
die Erhdhung der Temperatur nur die Quellung be- 
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schleunigt, nicht aber Bedingung isi. daQ die Quellung 
erfolgl. Das Vitamin C wird. wie im ersien Beispiel. mit 
dem BuBkneter eingearbeiiet. 

Beispiel 3 5 

In einem Brabender Laborkneter (70 g-Batches) war- 
den 40 g Starke (Wassergehalt: 12%) und 25 g der Mi- 
schung von Beispiel 1) ca. 2 Minuien geknetet und an- 
schlieBend 16 g (20%) Vitamin C zugegeben und weite- to 
re 2 Minuten geknetet. Das Vitamin Cwird zu uber 90% 
in die Starkekorner eingekneiet. Weitere Versuche mit 
30% bzw. 40% Vitamin C zeigen ebenfalls positive Re- 
sultate» nur der Prozentsatz an nicht eingekapseltem 
Vitamin C steigt langsam an. is 

Beispiel 4 

16 kg native Karioffelstarke (Wassergehalt: 5%) wer- 
den mit 10,8 kg der gleichen Mischung, wie oben in ei- 20 
nem gleichlaufigen Doppelweilenextruder bei 150**, ge- 
. quollen- Diesem Pulver warden 20% Vitamin C in einem 
Taumelmischer zugegeben und anschheBend bei 140°C 
nochmals extrudiert. um das Vitamin C einzukneten. 

25 

Beispiel 5 

Gleiche Bedingungen wie unter Beispiel 4), nur in 
einem Schritt durchgefuhrt Die Schneckenkonfigura- 
tion des Extruders wird so modifiziert, daB beim Einzug 30 
Starke und Emulsion gemischt und zu Pulver gequollen 
werden und in der Mitte des Extruders direkt Vitamin C 
zugegeben wird Am SchluQ erhalt man ein feines Pul- 
ver von eingekapseltem Vitamin C, welches nicht weiter 
nachbehandelt (Mahlen, Sieben usw,) werden muB. 35 

Die oben angefiihrien Beispiele der Einkapselung von 
Vitamin C mittels Glycerin/Starke dienen einzig der Er- 
lauterung des erfindungsgemaBen Verfahrens, welche 
seibstverstandlich, wie in der Beschreibung ausfuhriich 
offenbart. in verschiedenster Art und Weise abgeandert 40 
werden konnen. Wesentlich fur das erfindungsgemaBe 
Verfahren ist die Verwendung von nativer Starke, eines 
die native Starke mindestens teilweise anquellenden 
> Quellmittels sowie eines Emulgators, wobei die Wirk- 
substanz durch die Quellmittel/Starkephase benetzbar 45 
sein muB. Vorzugsweise wird weiter ein olartiger Stoff 
verwendet. 

Patentanspruche 

50 

1. Verfahren zur Einkapselung oder zum Beschich- 
len eines oder mehrerer Wirkstoffe in einer oder 
mit einer Tragersubstanz, dadurch gekennzeich- 
net daB als einkapselnde oder beschichtende Tra- 
gersubstanz ein Gemisch aus im wesentlichen nati- 55 
ver Starke und mindestens einem die Starke minde- 
stens teilweise quellenden Mittel verwendet wird, 
das fiir die Einkapselung oder fur das Beschichten 
zusammen mil dem Wirkstoff und mindestens ei- 
nem Emulgaior gemischt wird. 60 

2. Verfahren, vorzugsweise nach mindestens einem 
der Anspriiche, wie nach Anspruch 1, dadurch ge- 
kennzeichnet, daB das quellende Mittel mindestens 
eine Substanz umfaBt, deren Loslichkeiisparameter 
groBer als 15 [cal 1/2 cm~^^'^ ist und die beim Mi- 65 
schen mit der Starke deren Schmelzpunkt derart 
erniedrigi, daB die Schmelztemperatur der Starke 
zusammen mil der Substanz unterhalb der Zerset- 
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zungstemperatur der Starke liegt. 

3. Verfahren, vorzugsweise nach mindestens einem 
der Anspriiche, wie nach einem der Anspriiche 1 
Oder 2, dadurch gekennzeichnet, daO das quellende 
Mittel im Gemisch zusammen mit der Starke bei 
Temperaturen im Bereich nahe unterhalb des 
Schmelzpunktes des Gemisches einen Dampfdruck 
kleiner 1 bar aufweist. 

4. Verfahren, vorzugsweise nach mindestens einem 
der Anspruche, wie nach einem der Anspriiche 1 bis 
3, dadurch gekennzeichnet, daB das quellende Mit- 
tel im wesentlichen aus Glycerin gebildet wird. 

5. Verfahren, vorzugsweise nach mindestens einem 
der Anspriiche, wie nach einem der Anspruche I bis 
3, dadurch gekennzeichnet, daB das quellende Mit- 
tel im wesentlichen aus mindestens einem Aminoal- 
kohol der nachfolgenden Formel gebildet wird: 

[NHxR3-x]y 

mii:x = 0, 1 oder 2 

mindestens einem R = RiOH, R2OH und/oder 
R3OH, 

wobei Ri, R2, R3 aliphaiisch oder cyclo-aliphatisch, 
jedoch nicht aromatisch ist 

und mit y=l, 2. 3 ... 100 mit einer Molmasse 
<2000. 

6. Verfahren, vorzugsweise nach mindestens einem 
der Anspriiche, wie nach einem der Anspruche I bis 

5, dadurch gekennzeichnet, daB beim Mischen der 
im wesentlichen nativen Starke mit dem die Starke 
quellenden Mittel wenigstens teilweise Feuchtig- 
keit von der Starke abgezogen wird. 

7. Verfahren, vorzugsweise nach mindestens einem 
der Anspriiche, wie nach einem der Anspriiche 1 bis 

6, dadurch gekennzeichnet, daB die wenigstens teil- 
weise gequollene Starke bei der Einkapselung oder 
Beschichtung des Wirkstoffes weniger als 
12 Gew.-o/o Wasser enthalt 

8. Verfahren, vorzugsweise nach mindestens einem 
der Anspruche, wie nach einem der Anspriiche 1 bis 

7, dadurch gekennzeichnet, daB die wenigstens teil- 
weise gequollene Starke im wesentlichen wasser- 
frei ist. 

9. Verfahren, vorzugsweise nach mindestens einem 
der Anspriiche. wie nach einem der Anspruche I, 2, 
6 oder 7. dadurch gekennzeichnet, daB das quellen- 
de Mittel im wesentlichen Wasser ist. 

10. Verfahren, vorzugsweise nach mindestens ei- 
nem der Anspriiche, wie nach einem der Anspruche 
1 bis 9, dadurch gekennzeichnet, daB bis zu ca 
4 Gew.-%, bezogen auf die Gesamimischung, des 
Emulgators verwendet wird. 

11. Verfahren, vorzugsweise nach mindestens ei- 
nem der Anspruche, wie nach einem der Anspriiche 
1 bis 10, dadurch gekennzeichnet, daB beim Mi- 
schen der gequollenen Starke mit dem Wirkstoff 
weiter mindestens ein olartiger Stoff zugesetzt 
wird, der mit der Starke im wesentlichen kein ho- 
mogenes Gemisch bilden kann, resp. wobei das Ol 
und die gequollene Starke zwei getrennte Phasen 
bilden und die gequollenen Starkepartikel individu- 
ell mit mindestens einem Olfilm umhiillt sind oder 
in der Olphase dispergiert sind 

12. Verfahren, vorzugsweise nach mindestens ei- 
nem der Anspriiche, wie nach einem der Anspriiche 
1 bis 11, dadurch gekennzeichnet, daB beim Mi- 
schen der gequollenen Starke mit dem Wirkstoff 
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bis zu lOGew.-o/o, vorzugsweise 5 bis 10Gew.-%, 
bezogen auf die Gesamtmischung. von einem dlar- 
tigen Stoff zugemischt wird. welcher sich nicht ho- 
mogen mit der gequollenen Starke mischen laBt 

13. Verfahren, vorzugsweise nach mindestens ei- 5 
nem der Anspruche, wie nach einem der Anspriiche 

1 bis 12, dadurch gekennzeichnet, daQ die native 
Starke derart mindestens teilweise angequollen 
und mit dem Quetlmittel gemischt wird, daB im we- 
sentlichen eine Kornstruktur erhalten bleibt 1 0 

14. Verfahren. vorzugsweise nach mindestens ei- 
nem der Anspruche, wie nach einem der Anspruche 
1 bis 13, dadurch gekennzeichnet, daB bis zu 
60Gew.-o/o, vorzugsweise 30 bis 50Gew.-%. des 
Quellmittelszugesetzt wird. is 

15. Verfahren. vorzugsweise nach mindestens ei- 
nem der Anspruche. wie nach einem der Anspruche 

1 bis 14. dadurch gekennzeichnet. dafl das Quellmit- 
tel nach der Einkapselung resp. dem Beschichten 
wenigstens teilweise wieder abgezogen wird. 20 

16. Verfahren, vorzugsweise nach mindestens ei- 
nem der Anspruche, wie nach einem der Anspruche 
10 bis 15. dadurch gekennzeichnet, daB 1 bis 

2 Gew.-%, bezogen auf die Gesamtmischung. des 
Emulgators verwendet wird. 25 

17. Verfahren zur Einkapselung oder zum Be- 
schichten eines oder mehrerer Wirkstoffe in einer 
Oder mit einer TrSgersubstanz, vorzugsweise nach 
mindestens einem der Anspruche, dadurch gekenn- 
zeichnet, daB eine Mischung aus: 30 

— 20 bis 60 Gew.-% eines Quellmittels zum 
Anquellen der nativen Starke, vorzugsweise 30 
bis50Gew.-%, 

— 0,1 bis 4 Gew.-o/o eines Emulgators, 

— 0 bis lOGew.-% eines dlartigen Stoffes 35 
und 

— der Rest native Starke 

in einem Mischaggregat. wie Mischer, Kneter oder 
Extruder, zusammen mit dem Wirkstoff, vorzugs- 
weise bei erhohter Temperatur, gemischt wird, um 40 
ein im wesentlichen homogenes Pulver zu erzeu- 
gen, welches den eingekapselten resp. beschichte- 
ten Wirkstoff enthalt 

18. Verfahren, vorzugsweise nach mindestens ei- 
nem der Anspruche. wie nach Anspruch 17, da- 45 
durch gekennzeichnet. daB die Mischung zunachst 
auf eine Temperatur erwarmt wird, die unterhaib 
der Schmelztemperatur des Starke/Quellmittelge- 
misches liegt, anschlieBend die Starke mittels des 
Quellmittels mindestens teilweise gequollen wird, 50 
worauf unter Einwirkung der mechanischen Mi- 
schagitation die gequollene Starke den Wirkstoff 
einhullt resp. diesen durch Sorption aufnimmt, wo- 
bei der Emuigator und gegebenenfalls das Ol be- 
wirken, daB statt einer zusammenhangenden Masse 55 
ein im wesentlichen homogenes Pulver entsteht. 

19. Verfahren, vorzugsweise nach mindestens ei- 
nem der Anspruche, wie nach einem der Anspruche 
10 bis 18, dadurch gekennzeichnet. daB als Emuiga- 
tor mindestens eine der nachfolgenden Substanzen 60 
gewahit wird: 

— Lecithin, 

— ein Polyoxyethylenderivat eines Sobitanes- 
ters (Tween = ® von ICI), 

— ein Athylenoxidderivat von Zucker oder 65 
Zuckerester, Zuckeralkohol und/oder Zucker- 
alkoholester. 

20. Verfahren. vorzugsweise nach mindestens ei- 
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nem der Anspruche, wie nach einem der Anspruche 
1 ] bis 19, dadurch gekennzeichnet, daB als dlartiger 
Stoff im wesentlichen mindestens ein Triglycerid 
verwendet wird. 

21. Verfahren, vorzugsweise nach mindestens ei- 
nem der Anspruche, wie nach einem der Anspruche 
1 bis 20. dadurch gekennzeichnet. daB die Dosie- 
rung der Tragersubstanz mit dem oder den Wirk- 
stoffen durch die Wahl der mittleren KorngroBe 
der verwendeten nativen Starke und/oder den 
Quellgrad der Starke resp. dem Verhaitnis Anteil 
Starke zu quellendem Mittel im Gemisch einge- 
stellt wird. 

22. Verfahren. vorzugsweise nach mindestens ei- 
nem der Anspruche. wie nach einem der Anspruche 
1 bis 21, dadurch gekennzeichnet, daB die miitlere 
PartikelgroBe der eingekapselten Wirkstoffe durch 
die Wahl der mittleren KorngroBe der verwende- 
ten nativen Starke eingestellt wird. 

23. Eingekapselter oder beschichteter Wirkstoff, 
welcher mittels einer Tragersubstanz umhullt ist, 
dadurch gekennzeichnet, daB die Tragersubstanz 
fiir die Einkapselung resp. Beschichtung im wesent- 
lichen aus mindestens teilweise gequollener Starke 
besteht 

24. Eingekapselter oder beschichteter Wirkstoff. 
vorzugsweise nach mindestens einem der Anspru- 
che. wie nach Anspruch 23, dadurch gekennzeich-" 
net. daB zu dessen Hersteilung als einkapselnde 
oder beschichtende Tragersubstanz ein Gemisch 
aus im wesentlichen nativer Starke und mindestens 
einem die Starke mindestens teilweise quellenden 
Mittel verwendet wird. das fiir die Einkapselung 
oder fiir das Beschichten zusammen mit dem Wirk- 
stoff und mindestens einem Emuigator gemischt 
wird. 

25. Anwendung des Verfahrens nach einem der An- 
spriiche 1 bis 22 fur das Einkapsein oder Beschich- 
ten von pharmazeutischen Wirkstof fen und/oder 
fiir die Hersteilung von Medikamenten^oder medi- 
zinischen Indikationen. 

26. Anwendung des Verfahrens nach einem der An- 
spruche 1 bis 22 fur die Einkapselung oder Be- 
schichtung von IClebstoffen, Geschmacksstoffen. 
Riechstoffen, Waschmitteln. Pestiziden. Herbizi- 
den, Farbstoffen, Kunstharzzusatzen, Baustoffaddi- 
tiven, Betonzusatzen und/oder Reaktanden fiir die 
Beschichtung von kohtenstoff-freien fCopierpapie- 
ren. 



